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ипосомы являются одной из самых перспективных систем доставки лекарственных веществ в 
органы и ткани благодаря их особым свойствам – биосовместимости, мембранотропности, 
способности к пассивному нацеливанию и возможности включения как гидрофильных, так и 
гидрофобных структур. В настоящем обзоре в краткой форме приведены обобщенные данные, 
относящиеся к разработкам и исследованиям липосомальных средств доставки лекарственных 
субстанций, применяющихся в медицинских целях. 
Ключевые слова: наночастица, липосома, противораковая терапия, антибактериальная терапия, 
генная терапия. 
 
Введение 
Современные нанотехнологии рассматри-
ваются как совокупность методов производства 
и применения продуктов на молекулярном 
уровне. Такие системы характеризуются уни-
кальными физическими, оптическими и элект-
ронными свойствами, которые являются при-
влекательными для различных областей – от 
материаловедения до биомедицины. Одним из 
наиболее активных направлений исследований 
в нанотехнологии является наномедицина, на-
ходящая применение в узкоспециализирован-
ных медицинских областях для профилактики, 
диагностики и лечения различных заболеваний. 
Увеличение числа подобных исследований в 
последние десятилетия связано, в первую оче-
редь, с коммерциализацией наномедицины и 
появлением множества новых нанопрепаратов 
на фармацевтическом рынке. Доминирующим 
направлением в наномедицине является созда-
ние систем доставки классических лекарствен-
ных средств (ЛС), объем которых в настоящее 
время достигает более 75% от общего объема 
продаж коммерческих препаратов. 
Благодаря своим размерам наноматериалы 
являются перспективными средствами доставки 
лекарственных препаратов. В частности, раз-
личные структуры могут инкапсулировать, дис-
пергировать лекарственные препараты или 
конъюгировать с ними, что приводит к улуч-
шению фармакологических свойств этих препа-
ратов. При комбинировании лекарственных 
препаратов с наноструктурами решаются проб-
лемы их растворимости, повышается адгезия к 
биологическим поверхностям, обеспечивается 
быстрое высвобождение и улучшение биодос-
тупности. Высокоэффективная доставка ле-
карств на основе наноматериалов позволяет по-
высить их терапевтический индекс, а это, в 
свою очередь, снижает стоимость и/или умень-
шает побочные эффекты препаратов. Кроме то-
го, возможность целенаправленного подбора 
размеров наноструктур и их поверхностной 
модификации повышает эффективность достав-
ки лекарственных препаратов за счет пас-
сивного или активного механизмов нацели-
вания при существенном снижении токсич-
ности. Прикрепление к поверхности нано-
структур молекул, специфичных по отношению 
к клеткам-мишеням (например, иммуногло-
булинов, антител, использование магнитных на-
ночастиц), позволяет обеспечивать адресную 
доставку и высвобождение ЛС, улучшает тера-
певтическую эффективность и снижает побоч-
ные эффекты. 
Стратегия инкапсулирования ЛС в нано-
структуры применяется к препаратам, которые 
не могут быть допущены к клиническим ис-
пытаниям из-за своих плохих фармаколо-
гических свойств, например, низкой раствори-
мости, плохой проницаемости биологических 
барьеров. Создание новых средств доставки ЛС, 
как ожидается, позволит фармацевтическим 
компаниям переформировать уже существу-
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ющие препараты на рынке, увеличить ресурс 
продуктов и повысить производительность за 
счет увеличения эффективности и безопас-
ности, а также снизить затраты на здраво-
охранение. 
В настоящее время существует много типов 
наноматериалов и различных наноструктур, 
которые широко изучаются и используются для 
доставки ЛС (рис. 1), каждый из этих типов 
имеет свои преимущества и недостатки. Данная 
краткая обзорная статья обобщает данные, 
относящиеся к разработкам и исследованиям 
одного из самых распространенных средств 
доставки лекарственных препаратов – липосом, 
а также их использованию в медицине.  
 
 
Рис. 1. Наноструктуры для доставки лекарственных препаратов. 
 
Липосомы (рис. 1) представляют собой одну 
из первых исследованных наноструктур в ка-
честве средств доставки ЛС. Они являются сфе-
рическими везикулами, состоящими из фосфо-
липидного бислоя и стероидов (например, хо-
лестерина), с размерами в диапазоне 80–200 нм 
[1]. Липосомы могут доставлять ЛС внутрь кле-
тки, предохранять ЛС от действия ферментов и 
защитных систем и увеличивать концентрацию 
ЛС в организме больного [2]. Препараты вклю-
чаются в липосомы благодаря процессу инкап-
суляции во внутреннюю полость, транспор-
тируются к терапевтической мишени с после-
дующим высвобождением, используя различ-
ные механизмы (рис. 2). 
 
 
Рис. 2. Различные механизмы высвобождения ЛС 
из липосом. 
 
Высвобождение ЛС из липосом зависит от 
их состава, рН, осмотического давления и ок-
ружающей среды. Кроме того, включение ЛС в 
липосомы увеличивает продолжительность 
действия ЛС, а также сокращает количество 
препарата, необходимое для оказания адекват-
ного терапевтического эффекта. Взаимодейст-
вие липосом с клетками может быть реали-
зовано несколькими способами: адсорбцией, со-
четанием эндоцитоза и обмена липидов. На 
сегодняшний день многие ЛС были загружены 
в липосомальные структуры для различных те-
рапевтических целей. Ниже рассмотрены неко-
торые характерные исследования с исполь-
зованием липосом для доставки лекарств в 
современных терапевтических направлениях. 
 
Липосомы для доставки лекарств  
в противораковой терапии 
При терапии онкологических заболеваний 
большинство противораковых препаратов рас-
пределяются неизбирательно по всему орга-
низму, что ведет к гибели как злокачественных, 
так и нормальных клеток и сопровождается 
появлением различных токсических эффектов. 
Инкапсулирование этих препаратов в липосомы 
приводит к увеличению времени циркуляции в 
кровотоке, усиленному депонированию в пов-
режденных тканях, защите от метаболического 
разложения препарата, измененному тканевому 
распределению препарата с его повышенным 
поглощением в органах и в мононуклеарных 
фагоцитах (печень, селезенка и костный мозг) и 
снижению поглощения в почках, миокарде и 
головном мозге. Для нацеливания в опухоли 
липосомы должны быть стабильными в крови и 
иметь доступ к мишени. Различные исследо-
вания показали, что липосомы могут накап-
ливаться в некоторых опухолях с более высокой 
концентрацией, чем в нормальных тканях [3], 
что может быть объяснено следующим: (I) бо-
лее высокая эндоцитозная активность некото-
рых опухолевых клеток в сочетании с расши-
ренной локальной проницаемостью капилляров, 
пропускающих мелкие липосомы; (II) диффузия 
препаратов из липосом или их временной цир-
куляцией после сближения с тканями опухолей 
и дальнейшее проникновение в опухоль; (III) 
липосомы могут быть фагоцитированы моно-
цитами, которые впоследствии мигрируют к 
опухолям; (IV) пролонгированное действие ли-
посом может улучшить цитотоксический эф-
фект препаратов. Пассивное нацеливание про-
должительно циркулирующих липосом в опухо-
левые ткани может быть полезным для доставки 
противораковых химиотерапевтических агентов 
к целевым опухолям. 
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В последнее время многие исследования 
были направлены на улучшение безопасности 
при использовании противоопухолевых препа-
ратов. Применение препаратов в обычной фор-
ме часто приводит к побочным эффектам в 
отношении сердечно-сосудистой системы, а 
также желудочно-кишечного тракта. Использо-
вание противоопухолевых препаратов в липосо-
мальной форме для доставки этих лекарств поз-
волит значительно снизить нежелательные эф-
фекты и обеспечить безопасность при исполь-
зовании.  
Паклитаксел (рис. 3) является важным пре-
паратом в противораковой терапии. Он является 
алкалоидом, который стабилизирует микротру-
бочки и подавляет пролиферацию эндотели-
альных клеток. Некоторые исследования пока-
зали трудности в разработке липосомальных 
форм паклитаксела из-за его гидрофобных 
свойств. Zhang и соавт. в работе [4] разработали 
липосомальную структуру – 1,2-диолеил-sn-
глицеро-3-фосфохолин/холестерин/кардиоли-
пин – для доставки паклитаксела. Исследования 
терапевтической эффективности нанопрепарата 
были выполнены на мышах с моделями рака 
яичников (OVCAR-3), рака легких (A-549), рака 
молочной железы (МХ-1) и рака простаты (PC-3) 
человека. Результаты показали, что применение 
паклитасела в липосомальной форме приводило 
к уменьшению опухолей в большей степени, 
чем при использовании препарата в свободной 
форме. Кроме того, в ходе токсикологических 
испытаний было показано, что липосомальная 
форма паклитаксела обладает меньшей токсич-
ностью по сравнению со свободным пакли-
такселом. 
 
 
Рис. 3. Структура паклитаксела. 
 
В работе [5] Yang и соавт. разработали пеги-
лированный липосомальный препарат пакли-
таксела, обладающий цитотоксической актив-
ностью в отношении линий раковых клеток ра-
ка молочной железы (MDA-MB-231 и SK-BR-3). 
Фармацевтическая эффективность этого липо-
сомального препарата после 72 ч инкубации 
была оценена в сравнении с известным на 
рынке препаратом для лечении рака молочной 
железы – Taxol®. Авторы также показали, что 
по сравнению с обычными липосомами, пеги-
лированные липосомы увеличивали период 
полувыведения паклитаксела с 50.5±1.52 ч до 
17.8±2.35 ч у крыс. Исследование биораспре-
деления на модели ксенотрансплантата рака 
молочной железы у_мышей свидетельствовало 
о значительном увеличении доставки пегилиро-
ванных липосом к опухолевым тканям после 
инъекции по сравнению с Taxol® или обыч-
ными липосомами соответственно. Кроме того, 
пэгилированные липосомы показали более эф-
фективное ингибирование роста опухолей в 
исследованиях in vivo.  
Доклинические и клинические исследо-
вания показали значительную эффективность и 
пониженную токсичность липосом, содержа-
щих даунорубицин (ДНР) (рис. 4). Однако при 
лечении гепатоцеллюлярной карциномы и цир-
роза печени липосомальный ДНР показал 
умеренную гематотоксичность и значительную 
гепатотоксичность, что исключило дальнейшие 
исследования этих липосом у пациентов с 
такими заболеваниями [6]. Липосомальный 
ДНР показал многообещающие результаты в ле-
чении Т-клеточной лимфомы кожи [7]. Кроме 
того, смесь липосомального ДНР-карбоплатина 
и этопозида была использована для лечения у 
детей с рецидивом глиомы после операции. В 
результате лечения была показана стабильность 
препарата наряду с его низкой гематоток-
сичностью [8].  
 
 
Рис. 4. Структура даунорубицина. 
 
Конъюгат холестерина и карборана – 
холестерин (1,12)-дикарба-клозо-додекаборан- 
карбоксилат (рис. 5) был синтезирован в 
качестве потенциального агента для бор- 
нейтронозахватной терапии (БНЗТ) рака. 
Полученный конъюгат был инкапсулирован в 
липосомы, что обеспечило достаточный 
уровень бора для клеток глиомы 9L крыс в 
экспериментах in vitro. В результате было 
показано, что холестерин (1,12)-дикарба-клозо- 
додекаборан-карбоксилат в составе липосом 
является перспективным агентом для БНЗТ и 
содержание бора в раковых клетках при его 
применении было выше по сравнению с 
обычными клетками, что объясняется их 
активным ростом [9]. 
 
 
Рис. 5. Структура холестерин (1,12)-дикарба-
клозо-додекаборан-карбоксилата.
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Авторами Shabbits и Mayer [10] были раз-
работаны липосомы, используемые в качестве 
новых противоопухолевых агентов и содер-
жащие в своем составе достаточно большой 
процент природного липида – церамида. Такие 
липосомы показали значительную противо-
опухолевую активность на модели асцитной 
опухоли J774 в экспериментах in vivo. Ozpolat и 
соавт. [11] в своем исследовании также пока-
зали, что при внутривенной инъекции липосом, 
содержащих транс-ретиноевую кислоту (ТРК) 
(рис. 6), наблюдалась повышенная концент-
рация ТРК в плазме. ТРК с такими благо-
приятными фармакокинетическими характе-
ристиками может быть эффективным средством 
при лечении острого промиелоцитарного лей-
коза или других видов рака. 
 
 
Рис. 6. Структура транс-ретиноевой кислоты. 
 
Цисплатин (CDDP) (рис. 7) является одним 
из наиболее эффективных химиотерапевти-
ческих агентов, используемых для внутри-
венного введения при лечении рака яичников, 
легких, мозга и опухоли шеи [12–14]. Кроме 
того, CDDP широко используется в лечении 
перитонеального карциноматоза при внутри-
брюшинном способе введения. Использование 
CDDP в указанных случаях демонстрирует дос-
таточно высокую эффективность при лечении 
больных, при этом позволяя решать проблемы, 
связанные с токсичностью. Аналогично другим 
гидрофобным противораковым соединениям, 
были проведены исследования эффективности 
доставки липосомальных структур с CDDP, ко-
торые показали положительные результаты в 
преодолении недостатков и улучшении фарма-
цевтической эффективности традиционных 
форм препарата. 
 
 
Рис. 7. Структура цисплатина (CDDP). 
 
В исследовании [15] Hirai и соавт. инкап-
сулировали CDDP в липосомы, состоящие из 
смеси 1,2-дипальмитоил-sn-глицеро-3фосфохо-
лина (DPPC)/холестерина/ганглиозида/дицетил 
фосфата/дипальмитоил фосфатидилэтаноламин
а (DPPE) c молярным соотношением, соот-
ветственно, 35:40:5:15:5. Такой липосомальной 
препарат был назван CDDP-Lip. Далее, на 
основе полученого CDDP-Lip, авторы предло-
жили включить на поверхность липосом моле-
кулы тетрасахарида, который обычно прикреп-
ляется к О-гликанам на поверхности клеток и 
играет важную роль в процессе клеточного 
распознавания (Sialyl LewisX), для получения 
второго препарата с названием CDDP-SLX-Lip. 
Были произведены биологические испытания с 
введением CDDP-Lip и CDDP-SLX-Lip мышам 
с опухолью A549. Полученные результаты по-
казали, что при использовании CDDP-SLX-Lip 
коэффициент выживаемости достиг 75% спустя 
14 дней. Уменьшение массы тела мышей в 
экспериментах было незначительным, гистоло-
гические аномалии также не выявились. При 
этом накопление CDDP-SLX-Lip в опухолях 
было примерно в 6 раз больше, чем накопление 
CDDP-Lip или свободного CDDP. Таким обра-
зом, авторы сделали вывод, что препарат 
CDDP-SLX-Lip обладает лучшей противоопу-
холевой активностью по сравнению с CDDP-
Lip, а также значительно меньшей токсич-
ностью для нормальных тканей. 
Долгоциркулирующий липосомальный пре-
парат с названием Lipoplatin® на основе CDDP, 
состоящий из смеси соевого фосфатидилхолина, 
дипальмитоил-фосфатидилглицерина, холесте-
рина и 1,2-дистеароил-sn-глицеро-3-фосфоэта-
ноламина-N-[амино(полиэтиленгликоль)-2000], 
был получен в работе [16]. Данный препарат 
был разработан с целью уменьшения токсич-
ности CDDP при одновременном улучшении 
противоопухолевой активности по отношению 
к первичным опухолям и метастазам за счет 
повышения времени циркуляции ЛС в жид-
костях и тканях организма. Исследования цито-
токсической способности Lipoplatin® были вы-
полнены на раковых клеточных линиях, проис-
ходящих из немелкоклеточного рака легкого, 
почки и нормальных кроветворных клеток 
предшественников. Lipoplatin®, по сравнению 
со свободным CDDP, оказывает более сильное 
цитотоксическое действие на раковые клеточ-
ные линии, а также проявляет более низкую 
токсичность по отношению к нормальным ство-
ловым клеткам костного мозга [17]. 
В работе [18] Boulikas и соавт. исследовали 
гипотезу, что внутривенное введение 
Lipoplatin® может привести к избирательному 
поглощению в опухолях при клинических ис-
пытаниях. Определение уровня платины в опу-
холях и нормальных тканях показало, что 
Lipoplatin® может преимущественно накапли-
ваться в злокачественных тканях (в 10–50 раз 
больше) первичного и метастатического проис-
хождения по сравнению с нормальными тканя-
ми после внутривенного введения пациентам. 
Двухстадийное исследование было выполнено с 
целью проверки максимально переносимой 
дозы (МПД) и ограничивающей дозу токсич-
ности (ОДТ). Первые испытания были прове-
дены с использованием комбинации Lipoplatin® 
и гемцитабина (рис. 8) у больных раком под-
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желудочной железы, которые в предшест-
вующей химиотерапии не получили терапев-
тический эффект от гемцитабина. Полученные 
результаты показали отсутствие нефротоксич-
ности после совместного использования 
Lipoplatin® в дозах 100 мг/м
2
 (МПД) и 125 
мг/м
2
 (ОДТ)
 
и гемцитабина в дозе 1000 мг/м
2
. 
Однако, при использовании повышенной дозы 
Lipoplatin®, в ходе исследования МПД (стадия I) 
проявлялись такие симптомы как тошнота, рво-
та, усталость, диарея, нейротоксичность и тром-
ботические осложнения, а при изучении ДОТ 
(стадия II) проявлялась нейтропения. Таким об-
разом, МПД и ДОТ для Lipoplatin® в комби-
нации с гемцитабином (1000 мг/м
2
) составили 
соответственно 100 и 125 мг/м
2
. 
 
 
Рис. 8. Структура гемцитабина. 
 
Для лечения немелкоклеточного рака лег-
кого в работе [19] Lipoplatin® и гемцитабин 
также были совмещены и использованы в раз-
личных терапевтических схемах: Lipoplatin® в 
дозе 120 мг/м
2
 (использовали на 1, 8 и 15 день) и 
гемцитабин в дозе 1000 мг/м
2 
(использовали на 1 и 8 
день). Полученные результаты были положи-
тельными в отношении лекарственого ответа у 
пациентов – 31.7 % (больше, чем у пациентов, 
которых лечили вариантом комбинации CCDP и 
гемцитабина – 25.6%). Кроме того, Lipoplatin® 
также показал пониженную нефро-токсичность 
по сравнению с СDDP в свободной форме. 
В работе [20] Farhat и соавт. исследовали 
совместное использование Lipoplatin® и вино-
релбина (рис. 9) в лечении HER2/Neu-отрица-
тельного метастатического рака молочной же-
лезы. Клинические испытания на пациентах по-
казали хорошую фармацевтическую эффектив-
ность лекарства с полным ответом у 9.4% 
пациентов, частичным ответом у 43.8% паци-
ентов, стабилизацией заболевания у 37.5% па-
циентов и прогрессирующим заболеванием у 
9.4% пациентов. Кроме того, при исследовании 
не была обнаружена нейротоксичность и нефро-
токсичность.  
 
 
Рис. 9. Структура винорелбина. 
Липосомы для доставки лекарств  
в антибактериальной терапии 
Лечение бактериальных инфекционных за-
болеваний отличается от других бактериальных 
заболеваний из-за особых свойств инфекци-
онных бактерий (ИБ). Одной из отличительных 
особенностей ИБ является наличие оболочки с 
высоким содержанием особых липидов, которая 
защищают бактериальную клетку от иммунного 
ответа организма-хозяина и антибактериальной 
терапии. Кроме того, ИБ являются факульта-
тивными внутриклеточными паразитами, кото-
рые обычно вызывают хронические заболева-
ния. Наличие подобных свойств затрудняет 
противомикробную терапию. Для достижения 
эффективности противомикробные препараты 
должны проникать в макрофаги клетки-хозяина, 
иметь низкую токсичность и быть эффектив-
ными в малых дозах [21]. 
Известно, что антибиотики могут обладать 
резистентностью к внутриклеточным инфекци-
ям при проникновении в фагоцитарные клетки. 
Положительные результаты были показаны при 
локализации липосом в печени и селезенке, 
особено в компонентах ретикуло-эндотелиаль-
ной системы (РЭС), где находятся многие пато-
генные микроорганизмы. Таким образом, липо-
сомы могут быть использованы для доставки 
антибиотиков к клеткам-мишеням этих органов. 
Несмотря на то, что антибактериальный 
препарат полимиксин B (рис. 10) может задер-
живать различные бактериальные инфекции, 
включая Pseudomonas aeruginosa, его побочные 
токсические эффекты, в том числе ототок-
сичность, нефротоксичность и нервно-мышеч-
ная блокада, являются существенными препят-
ствиями для использования [22]. Тем не менее, 
результаты исследования [22] показали, что 
применение полимиксина B в липосомальной 
форме снижало побочные эффекты этого ле-
карственного препарата. Кроме того, испытания 
in vitro на бактериальных штаммах Bordetella 
bronchiseptica, Еscherichia coli, Klebsiella 
pneumoniae, Acinetobacter lwoffii и Acinetobacter 
baumannii также показали, что инкапсуляция 
полимиксина B в липосомы улучшает анти-
микробную активность и снижает популяцию 
бактерий, при этом установлено, что липосомы 
способны защищать поликатионные антиби-
отики от инактивации полианионными компо-
нентами в мокроте [23, 24]. 
 
 
Рис. 10. Структура полимиксина B.
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Для лечения экспериментального лейшма-
ниоза хомяков были предприняты попытки 
создания таргетных препаратов, направленных 
на маннозил-фукозильные рецепторы макро-
фагов. Были приготовлены маннозилированные 
или фукозилированные липосомы, заполненные 
специальным препаратом – андрографолидом 
(рис. 11). Маннозилированные липосомы проя-
вили более сильную активность против лейш-
маниоза. Данные липосомы показали очень мощ-
ную фармацевтическую активность с понижен-
ной паразитной нагрузкой в селезенке, а также 
снижение токсичности в печени и почках [25]. 
 
 
Рис. 11. Структура андрографолида. 
 
Аналогично, эффективность лиофилизиро-
ванных липосом с инкапсулированным анти-
протозойным препаратом – антимонатом мег-
лумина (рис. 12) была оценена на хомяках, 
зараженных Leishmania chagasi. Результаты 
испытаний показали значительное уменьшение 
паразитных нагрузок печени у животных при 
лечении этими липосомами по сравнению с 
действием свободного препарата. Такого рода 
липосомы на основе антимоната меглумина, по-
видимому, перспективены в качестве фармацев-
тического продукта для лечения висцерального 
лейшманиоза [26].  
 
 
Рис. 12. Структура антимоната меглумина. 
 
Инфекция Staphylococcus aureus является 
одной из сложных инфекционных форм, кото-
рая является большой проблемой для общест-
венного здравоохранения. В работе [27] были 
получены и оценены липосомальные препа-
раты, состоящие из дицетилфосфата или дими-
ристоил фосфатидилглицерина и инкапсулиро-
ванного ванкомицина (рис. 13) в испытаниях in 
vitro против Staphylococcus aureus. Оба липо-
сомальных препарата показали улучшение ан-
тимикробной активности ванкомицина. Мини-
мальная ингибирующая концентрация (МИК) 
липосомальных препаратов против штаммов 
Staphylococcus aureus была в 2–4 раза ниже по 
сравнению со свободным ванкомицином.  
 
Рис.13. Структура ванкомицина. 
 
Для лечения инфекции Staphylococcus aureus 
в легких мышей в работе [28] были разработаны 
пэгилированные липосомы, инкапсулированные 
ванкомицином. Результаты исследования пока-
зали, что после использования таких липосом 
стабильное содержание ванкомицина было 
продержано в плазме крови в течение 48 дней 
исследования. Кроме того, такие липосомаль-
ные структуры значительно улучшили биорас-
пределение ванкомицина в печени и селезенке, 
а также способствовали накоплению ванко-
мицина в легких по сравнению со свободным 
препаратом. 
Включение ванкомицина или ципрофлок-
сацина (рис. 14) в катионные, анионные и 
нейтральные липосомы улучшило эффектив-
ность инкапсулированных препаратов против 
Staphylococcus aureus [29]. При этом катионные 
липосомы продемонстрировали более высокую 
активность по сравнению с нейтральными и 
анионными липосомами. Другое исследование 
показало,_что катионные липосомы, загружен-
ные ципрофлоксацином, имеют антибактери-
альную активность в 2–4 раза выше, по срав-
нению со свободным препаратом, против грам-
отрицательных бактерий, таких как Рseudomo-
nas aeruginosa, Escherichia coli и Klebsiella 
pneumoniae [30]. Повышенная активность кати-
онных липосом может быть объяснена взаи-
модействием отрицательных зарядов бактери-
альной клеточной мембраны с положительными 
зарядами на поверхности липосом [31]. Это 
взаимодействие приводит к увеличению накоп-
ления инкапсулированных препаратов в пери-
плазме, что позволяет диффундировать боль-
шому количеству антимикробных молекул в 
цитоплазму. 
 
 
Рис. 14. Структура ципрофлоксацина. 
 
Быстрое удаление антибиотиков ретикуло-
эндотелиальной системой (РЭС) клеток Купфе-
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ра печени, костного мозга и макрофагов се-
лезенки может быть объяснено инерцион-
ностью инфекции остеомиелита из-за загряз-
нения костных тканей. Липосомальные лекарст-
венные формы могут улучшить эффективность 
антибактериальных препаратов при лечении 
инфекций в твердых тканях. В работе [29] 
внутривенное введение катионных липосом, 
инкапсулированных ванкомицином или ципро-
флоксацином, было более эффективным для 
снижения инфекции кости у кроликов, выз-
ванных Staphylococcus aureus. Использование 
липосом в течение 7–14 дней привело к 
снижению тяжести заболевания в 1.5-2 раза. 
Также была проведена комбинированная тера-
пия липосомальным ципрофлоксацином и липо-
сомальным ванкомицином в течение 14 дней, 
при этом наблюдалось ингибирование инфек-
ции при пониженном уровне нефротоксич-
ности. Успех комбинированной терапии ванко-
мицином и ципрофлоксацином в липосо-
мальной форме может быть объяснен продол-
жительным временем циркуляции липосом и 
меньшей степенью поглощения макрофагами. 
Chono и соавт. [32] исследовали фармако-
кинетику и фармакодинамику липосомального 
ципрофлоксацина у крыс с липополисахарид-
индуцированной пневмонией (ЛПС-индуциро-
ванная пневмония). Использование липосо-
мальной формы ципрофлоксацина повышало 
распределение антимикробного агента в жид-
кости эпителиальной стенки легкого по срав-
нению со свободным агентом и приводило к 
поддержанию уровня инкапсулированного пре-
парата в течение всего периода исследования. 
Кроме того, использование липосом также уве-
личило транспорт ципрофлоксацина в альвео-
лярные макрофаги и снизило системную ток-
сичность. Фармакокинетические и фармакоди-
намические параметры показали заметную фар-
мацевтическую эффективность липосомальной 
формы ципрофлоксацина. Липосомальный цип-
рофлоксацин может стать перспективным аген-
том для направленого лечения внутриклеточных 
инфекций, связанных с воспалением легких. 
Аминогликозиды, в том числе амикацин 
(рис.15а), нетилмицин (рис.15б) и тобрамицин 
(рис.15в) были загружены в катионные липо-
сомы, состоящие из лецитина, стеариламина и 
холестерина или анионные липосомы, состо-
ящие из лецитина, дицетилфосфата и холес-
терина [33]. Данные липосомальные препараты 
были исследованы в опытах in vitro. Исполь-
зование липосом показало стабильное лекарст-
венное высвобождение в сыворотке крови че-
ловека, однако значительной разницы в анти-
бактериальной активности между инкапсулиро-
ванными и свободными лекарственными сред-
ствами не наблюдалось. Отсутствие повы-
шения антибактериальной активности липосом, 
инкапсулированных с амикацином, тобрамици-
ном и нетилмицином, было объяснено в другом 
исследовании медленным высвобождением ле-
карственных средств из липосом, которое пре-
пятствовало действию достаточного количества 
антибиотиков непосредственно на бактерии 
[34]. Тем не менее, другие исследования [35, 36] 
показали, что липосомальные аминогликозиды, 
соединяясь с наружной мембраной Pseudomonas 
aeruginosa и Burkholderia cenocepacia, приводят 
к высокому содержанию аминогликозидов на 
стенках бактериальных клеток. Присутствие ами-
ногликозидов в бактериальных клетках было 
подтверждено методами трансмиссионной элект-
ронной микроскопии (ТЭМ), иммуноцито-хими-
ческими методами и проточной цитометрией. 
 
 
  
а б в 
Рис. 15. Структуры аминогликозидов [33] : а – амикацин; б – нетилмицин; в – тобрамицин. 
 
В исследовании [35] инкапсуляция амика-
цина, тобрамицина  и гентамицина (рис. 16) в 
липосомы, состоящие из смеси 1,2-дипальми-
тоил-sn-глицеро-3-фосфохолина (DPPC) и хо-
лестерина с молярном соотношении 2:1, при-
водила к более мощной антисинегнойной ак-
тивности по сравнению со свободными лекарст-
венными средствами. Аминогликозидные ин-
капсулированные липосомальные препараты 
также улучшали антимикробную активность и 
пролонгировали действие лекарств в организме. 
Кроме того, было обнаружено снижение дозы 
лекарств в 64 раза в случае с амикацином (512 
мг/л для свободного амикацина против 8 мг/л 
для липосомальной формы), в 128 раз в случае с 
тобрамицином (1024 мг/л для свободного тоб-
рамицина против 8 мг/л для липосомальной 
формы) и в 16 раз в случае с гентамицином (256 мг/л 
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для свободного гентамицина против 8 мг/л для 
липосомальной формы) [35]. Аналогичные ре-
зультаты по сокращению МИК были получены 
с липосомами, состоящими из смеси 1,2-дими-
ристоил-sn-глицерин-3-фосфохолина и холес-
терина (в молярном соотношении 2:1) при ин-
капсуляции гентамицина в исследовании [37].  
 
 
Рис. 16. Структура гентамицина. 
 
В исследованиях [38, 39] совместная инкап-
суляция висмут-этандитиола (BiEDT) с тобра-
мицином в липосомах показала антибакте-
риальный синергический эффект против Pseu-
domonas aeruginosa посредством увеличения 
проникновения липосом в мокроту и инги-
бирования бактериальной популяции в струк-
туре биопленки. Кроме того, использование 
таких липосом позволило уменьшить токси-
ческие побочные эффекты BiEDT на эпите-
лиальные клетки легких, что было показано 
анализом МТТ (анализ по оценке жизне-
способности клеток с 3-(4,5-диметилтиазол-2-
ил)-2,5-дифенилтетразолия бромидом (МТТ), 
основанный на определении активности дегид-
рогеназы митохондрий) и анализом лактат-
дегидрогеназы (лабораторный тест для опре-
деления концентрации лактатдегидрогеназы 
(ЛДГ) в сыворотке крови). Также Anhariri с 
соавт. в работе [40] на похожих исследова-
тельских объектах было выяснено, что исполь-
зование липосом с инкапсулированным BiEDT 
и тобрамицином понижало чувство кворума 
бактерий (способность некоторых бактерий об-
щаться и координировать свое поведение за 
счет секреции молекулярных сигналов) и про-
дукцию ферментов (липаза, протеаза, хитиназа) 
бактериями Pseudomonas aeruginosa посредст-
вом механизма слияния. 
В работе [41] была исследована анти-
бактериальная эффективность липосомальных 
структур с различными заряженными поверх-
ностями, инкапсулированных кларитромицином 
(рис. 17) на штаме Pseudomonas aeruginosa, 
который был выделен от пациентов с муко-
висцидозом. Исследуемые липосомы показали 
лучшее значение МИК по сравнению со сво-
бодным препаратом. Нейтральные липосомы 
были более эффективными, чем свободная фор-
ма препарата, однако положительно и отри-
цательно заряженные липосомы были также эф-
фективными в устранении популяции бактерии, 
снижении вирулентных факторов и под-
вижности бактерий. 
 
 
 
 
 
 
  
Рис. 17. Структура кларитромицина. 
 
Как известно, CpG-олигодезоксинуклеотид 
(CpG-ODN) является синтетическим иммуно-
модулятором, который увеличивает произ-
водство оксида азота макрофагами in vivo [42]. 
Инкапсуляция CpG в катионные липосомы, 
состоящие из 1,2-диолеил-3-триметиламмоний-
пропана, показала более высокий защитный эф-
фект в организмах мышей от инфекции бак-
терии Burkholderia pseudomallei по сравнению 
со свободным CpG [43]. Количество внут-
риклеточных бактерий в макрофагах мышей, 
которых лечили липосомальным препаратом, 
было снижено на 92% по сравнению с конт-
рольными группами, которые получали свобод-
ный CpG-ODN, что снижало количество внут-
риклеточных бактерий на 45%. Снижение коли-
чества внутриклеточных бактерий являлось ре-
зультатом повышенной продукции оксида азота 
макрофагами. Кроме того, липосомы могли на-
капливаться в печени и селезенке, где в боль-
шей степени локализованы инфекционные мик-
роорганизмы. Использование данных липосом 
оказалось очень полезным для нацеливания 
антибиотиков в эти органы. 
Также была исследована эффективность ли-
посомальных структур против внутриклеточной 
инфекции микобактерий. Так, инкапсуляция ри-
фабутина (рис.18а) в липосомы улучшала бакте-
рицидную активность против бактерий Myco-
bacterium avium по сравнению со свободным 
рифабутином [44]. В исследовании [45] было 
показано, что использование липосом с инкап-
сулированным рифампицином (рис. 18б) пос-
редством внутривенного введения у мышей, ин-
фицированных Mycobacterium tuberculosis, сни-
жало поражения печени, селезенки и, особенно, 
легких. При этом наблюдалось значительное 
снижение количества Mycobacterium tubercu-
losis в тканях по сравнению со свободным ри-
фампицином. Выявлено, что липосомы с вы-
сокой температурой фазового перехода были 
более эффективными для усиления транспорта 
рифампицина.  
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Рис. 18. Cтруктуры препаратов против внутриклеточной инфекции микобактерий:  
а – рифабутин; б – рифампицин. 
 
Инфицированные макрофаги могут быть об-
наружены с помощью маннозного рецептора 
[46]. Эти рецепторы могут эффективно ориен-
тироваться к инфицированным макрофагам  с 
помощью соответствующих систем доставки. 
Маннозилированные липосомы с инкапсули-
рованым амфотерицином В (АмВ) (рис. 19) 
являются более эффективным препаратом для 
снижения инфекции Leishmania donovani, по 
сравнению с использованием свободного АмВ 
или липосом без рецепторов маннозы. Улуч-
шение восстановительного действия может 
быть связано с повышенным поглощением ман-
нозы в составе данных липосом маннозо-фукоз-
ными рецепторами, присутствующими на по-
верхности макрофагов. Таким образом, в орга-
нах, богатых макрофагами, таких как печень и 
селезенка, часто происходит повышенное на-
копление липосом в течение длительного  вре-
мени [47].  
 
 
Рис. 19. Структура амфотерицина В. 
 
Болезнь Шагаса является одним из опасных 
заболеваний, которое индицируется паразитами 
Trypanosoma сruzi. Эта болезнь может при-
водить к сердечной недостаточности у паци-
ентов, а в некоторых случаях и к летальному 
исходу. В исследовании [48] были разработаны 
и испытаны на мышах, зараженных Trypa-
nosoma сruzi, липосомы, инкапсулированные 
АмВ. Полученные результаты показали, что 
использование липосомальной формы АмВ при-
вело к снижению инфекции в сердце, печени, 
селезенке, скелетных мышцах и жировых тка-
нях. Введение АмВ на ранней стадии инфекции 
также привело к снижению нагрузки Trypa-
nosoma сruzi в селезенке и печени, что позво-
лило выжить инфицированным животным [48]. 
Рандомизированное сравнительное исследо-
вание было выполнено в работе [49] для оценки 
безопасности и эффективности использования 
липосомальной формы АмВ по сравнению со 
свободным препаратом в лечении нейтропе-
нической лихорадки. Несмотря на то, что в 
исследовании не было выявлено значительной 
разницы в фармацевтической эффективности и 
времени действия между двумя формами ле-
карства, использование свободного АмВ при-
водило к побочным эффектам, таким как тош-
нота, рвота, лихорадка и головная боль по срав-
нению с липосомальной формой. 
 
Липосомы в генной терапии 
Ряд системных заболеваний обусловлен не-
достатком ферментов, что является последст-
вием повреждения или отсутствия некоторых 
генов. Использование липосом, содержащих 
генные конструкции, может оказаться полезным 
для терапии наследственных заболеваний, ко-
торые обусловлены дефектами генов, коди-
рующих жизненно важные белки. Для ус-
пешного применения генной терапии in vivo 
генные конструкции должны: (I) сохранять 
плазмиду в конденсированном состоянии и 
обеспечивать защиту от деградации нукле-
азами; (II) успешно взаимодействовать с кле-
точной мембраной и интернализировать кон-
денсированную плазмиду; (III) высвобождать 
плазмиды из эндосом и (IV) обеспечивать по-
ступление плазмиды в ядра клеток. В насто-
ящий момент в качестве векторов для переноса 
генов довольно часто используют вирусы, 
включая ретровирусы, аденовирусы, а также 
вирус герпеса [50]. 
Недостатки вирусных векторов заклю-
чаются в возможном встраивании генома ви-
руса в геном здоровой клетки с последующим 
ее перерождением в злокачественную. В связи с 
этим были разработаны альтернативные спо-
собы доставки генов, при этом катионные 
липидные системы являются наиболее предпоч-
тительными [51]. Комплексы плазмид с липо-
сомами имеют следующие преимущества в ка-
честве транспортных средств для переноса ге-
нов: (I) эти комплексы являются относительно 
неиммуногенными, поскольку они не имеют 
белков в своем составе; (II) липосомы или 
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липидные комплексы могут быть использованы 
для трансфекции крупногабаритного генети-
ческого материала. Несмотря на обширные 
исследования в области использования кати-
онных липосом в качестве векторов для пере-
носа генов и развитие стратегий для повышения 
их биологической активности, подобные сис-
темы еще находятся на экспериментальном эта-
пе исследования, в отличие от использования 
вирусных векторов в генной терапии. 
Катионные липосомы обычно состоят из 
катионных производных липидов и нейтраль-
ных фосфолипидов, таких как диолеоил-фосфа-
тидилэтаноламин (DOPE) (рис. 20а). Общепри-
нятые катионные липосомальные системы – это 
липофектин, липофектамин, липофектейс, 
трансфектам и т.д. [52]. Катионные липосомы 
на основе хлорида N-[1-(2,3-диолеоилокси)про-
пил]-N,N,N-триметиламмония (DOTMA) (рис. 
20в), а также несколько других типов показали 
успешную трансфекцию в экспериментах in 
vitro и in vivo [52]. Отрицательно заряженные 
генетические материалы, например, плазмиды 
не инкапсулируются в липосомы, но их комп-
лексы с катионными липидами образуются за 
счет электростатических взаимодействий. 
Комплексы плазмиды с липосомами могут про-
никать в клетки посредством слияния с ком-
понентами плазмы или эндосомами [53]. Липо-
сомы, как правило, оказываются более эф-
фективными при трансфекции генов по срав-
нению с мицеллами, имеющими одинаковый 
липидный состав, следовательно, для под-
держки трансфекции важную роль играет би-
слойная структура. Кроме того, эффективность 
трансфекции генов с помощью липосом сильно 
зависит от состава липидов, соотношения ли-
пид/ДНК, размера частиц комплекса липосома–
ДНК и используемых клеточных линий. Липо-
сомы могут быть получены с определенными 
физико-химическими свойствами, такими как 
размер, форма и поверхностный заряд, который, 
в свою очередь, определяют стабильность, ра-
спределение и поглощение ДНК в экспери-
ментах in vivo [54].  
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Рис. 20. Структуры некоторых катионных липидов: а – диолеоил фосфатидилэтаноламин (DOPE);  
б – 1,2-диолеоил-3-триметиламмоний-пропан (DOTAP); в – хлорид N-[1-(2,3-диолеоилокси)- 
пропил]-N,N,N-триметиламмония (DOTMA). 
 
С целью увеличения уровня экспрессии 
хлорамфеникол-ацетилтрансферазы (ХAT) или 
люциферазы в клетках печени крыс в иссле-
довании [55] были использованы катионные, 
нейтральные и анионные липосомы с раз-
личным соотношением ДНК и полиэтилен-
имина (рис. 21). Также в состав композиции 
был добавлен галактоцереброзид для нацели-
вания на асиалогликопротеиновые рецепторы 
гепатоцитов. Использование всех липосомаль-
ных композиций приводило к повышению 
эффективности трансфекции и значительно бо-
лее низкому уровню токсичности по сравне-
нию с липосомальными комплексами без поли-
этиленимина. Эти липосомы являются потен-
циальными системами доставки in vivo в ге-
патоциты.  
 
 
Рис. 21. Структура разветвленного полиэтиленимина. 
В работе [56] Kawaura и соавт. изучали 
эффект моносиалоганглиозида (GM1), включен-
ного в катионные липосомы, содержащие 
производные катионного холестерина на по-
верхности, для опосредованной трансфекции 
генов в культуральные клетки млекопитающих. 
В работе использовали два различных произ-
водных холестерина, а имено: производные, 
содержащие гидрофобный (рис. 22а) и 
гидрофильный аминокислотный (рис. 22б) 
остаток соответственно. Было обнаружено, что 
катионные липосомы, содержающие такие 
производные катионного холестерина, способ-
ствовали трансфекции плазмид (люциферазы 
pGL3) в клетки HeLa и CHO-K1 более эффек-
тивно по сравнению с контрольными катион-
ными липосомами без моносиалоганглиозида. 
Конфокальная флуоресцентная микроскопия 
также показала, что трансфекция ДНК в составе 
комплекса с липосомами в клетки-мишени была 
более эффективной при добавлении моно-
сиалоган-глиозида в липосомы по сравнению с 
липосомами без моносиалоганглиозида. 
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Рис. 22. Структуры производных холестерина в исследовании [56]: а – производное с гидрофобным 
аминокислотным остатком; б – производное с гидрофильным аминокислотным остатком. 
 
Липосомы, состоящие из хлорида O,O'-ди-
тетрадеканоил-N-(α-триметиламмониоацетил)-
диэтаноламина (DC-6-14) (рис. 23), использу-
емого в качестве катионного липида, и холес-
терина показали эффективную активность 
трансфекции генов в культуральные клетки. 
Комплекс липосома–ДНК–(DC-6-14) обычно 
имеет положительный поверхностный заряд. 
Однако, в зависимости от содержания ДНК в 
липосомах, ζ-потенциал получаемых комплек-
сов может быть отрицательным. Поверхност-
ный заряд этих липосом определяет их биорас-
пределение: положительно заряженные комп-
лексы накапливаются непосредственно в лег-
ких, в то время как для отрицательно заряжен-
ных комплексов такое накопление не наблю-
далось. Таким образом, модификация поверх-
ности липосом помогает улучшить биорасп-
ределение, а также их специфическую направ-
ленность [57]. 
 
 
Рис. 23. Структура хлорида O,O'-дитетра-
деканоил-N-(α-триметиламмониоацетил)-
диэтаноламина (DC-6-14). 
 
Значительное внимание в последнее время 
уделяется изучению липосомальных структур 
для доставки малых интерферирующих РНК 
(миРНК). Липосомальные структуры на основе 
катионных липидов, таких как 1,2-диолеоил-3-
триметиламмоний-пропан (DOTAP) (рис. 20б) и 
DOTMA, были успешно использованы в ка-
честве систем для доставки миРНК [58]. Комп-
лексы катионных липидов и миРНК получили 
название «липоплекс». Липоплексы проникают 
в клетки в процессе эндоцитоза или путем их 
слияния с клеточной мембраной и высво-
бождают миРНК в цитозоль [59]. 
Катионные липосомы, обогащенные холес-
терин оксипропан-1-амином (COPA) (рис. 24а), 
были использованы для доставки миРНК [60]. 
Использование таких липосом позволило по-
высить эффективность доставки миРНК по 
сравнению с липосомами, состоящими из обыч-
ного холестерина. Была получена и исполь-
зована катионная липосомальная структура, 
формирующаяся на основе различных моляр-
ных соотношений смеси N
1
-холестерин-окси-
карбонил-3,7-диазанононан-1,9-диамина (CDAN) 
(рис. 24б) и вспомогательного липида DOPE 
для оценки внутриклеточной доставки миРНК 
для даун-регуляции гена, кодирующего β-галак-
тозидазу [61]. Липосомы CDAN/DOPE/миРНК 
оказались нетоксичны по отношению к клеткам 
млекопитающих, при этом внутриклеточное по-
глощение таких конструкций изначально ока-
залось медленным, но впоследствии значи-
тельно увеличивалось.  
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Рис. 24. Структуры производных холестерина в исследованииях [60] и [61]: а – холестерин 
оксипропан-1-амин (COPA); б – N1-холестериноксикарбонил-3,7-диазанононан-1,9-диамин (CDAN). 
 
Другая целевая катионная липосомальная 
структура для доставки миРНК также была 
разработана в исследовании [62]. Так, авторами 
были получены галактозилированные катион-
ные липосомы (GCLs) для адресной доставки 
миРНК и подавления активности эндогенного 
гена UBC-13 в печеночных клетках карциномы. 
Результаты испытаний in vivo показали дозо-
зависимость от содержания GCLs: активность эндо-
генного гена была подавлена до 60% в печени по 
сравнению с системой обычных липосом/миРНК, 
для которой не наблюдалось подавление ак-
тивности гена. GCLs не повышали уровень фер-
ментов печени и были нетоксичны в тканях. 
Однако несмотря на то, что система доставки 
GCLs направлена в печень, в эксперименте 
наблюдалось ее накопление также в легких и 
почках, вероятно, из-за катионного характера 
липосом (ζ -потенциал был равен +45 мВ). 
В работе [63] Chang и соавт. разработали 
липосомальную катионную стуктуру на основе 
DOTAP и DOPE с инкапсулированной миРНК 
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против позитивного рака молочной железы 
HER2. Они использовали TfRscFv (одноцепо-
чечный фрагмент антитела, направленный на 
рецептор трансферрина) для нацеливания ли-
посом к рецепторам трансферрина, которые, как 
правило, присутствуют в раковых клетках. Для 
повышения устойчивости миРНК была использова-
на двухцепочечная молекула «siHybrids», состоящая 
из немодифицированой одноцепочечной РНК и не-
модифицированной одноцепочечной ДНК. Кро-
ме того, небольшой линейный рН-чувствитель-
ный пептид был присоединен к поверхности 
липосом для эффективного внутриклеточного 
высвобождения миРНК. Результаты экспери-
мента in vivo показали, что такая липосомаль-
ная система может транспортировать молекулы 
миРНК в опухоли (простата, поджелудочная 
железа, меланома) у мышей, а также эффектив-
но подавлять рост НЕR2-позитивных опухолей. 
Несмотря на широкое использование кати-
онных липосомальных структур для транспорта 
миРНК, такие структуры имеют определенные 
недостатки. Например, чрезмерное электроста-
тическое взаимодействие между миРНК и кати-
онными липосомами приводит к нестабиль-
ности систем и вызывает ферментативную или 
физическую деградацию. Причем катионные ли-
посомы могут взаимодействовать с белками сыво-
ротки крови, липопротеинами и внеклеточным мат-
риксом с возможными высвобождением миРНК. 
Катионные липиды активируют систему ком-
племента и подвергаются быстрому выведению 
cистемой мононуклеарных фагоцитов. Форми-
рование активных промежуточных форм кислорода 
при использовании катионных липосом также явля-
ется причиной токсичности в организме [58].  
Для того, чтобы избежать вышеуказанных 
недостатков, было предложено использование 
нейтральных липосом. Нейтральные липосомы 
снижают токсичность, увеличивают время цир-
куляции в кровотоке и уменьшают взаимо-
действие с белками [64]. Недавно были разра-
ботаны липосомы на основе 1,2-sn-глицеро-
диолеоил-3-фосфохолина (DOPC) (рис. 25) со 
средним диаметром 65 нм для транспорта 
миРНК [65–69]. Испытания in vitro с липо-
сомами (на основе DOPC) показали отсутствие 
токсичности на фибробластах, кроветворных 
клетках и клетках костного мозга [58]. Нейт-
ральные липосомы по сравнению с катиоными 
липосомами (на основе DOTAP) могут транс-
портировать миРНК в 10–30 раз более эф-
фективно [70]. Кроме того, испытания in vivo в 
исследованиях [65–69] показали, что липосомы 
на основе DOPC при комбинировании с миРНК 
(150 µг/кг в день) эффективно понижали 
регуляцию генов мишеней для белков, таких 
как Ephod2, нейропилин 2, IL-8, Bcl-2, а также 
уменьшали размеры ортотопических опухолей. 
 
 
Рис. 25. Структура 1,2-sn-глицеро-диолеоил- 
3-фосфохолина (DOPC). 
 
Многочисленные усилия также были при-
ложены для получения анионных липосом для 
доставки миРНК. Основной целью являлось 
уменьшение или полное устранение неспеци-
фических взаимодействий в сыворотке, которые 
обычно наблюдаются при использовании ка-
тионных липосом. Тем не менее, использование 
анионных липосом характеризуется низкой эф-
фективностью инкапсуляции миРНК и низким 
клеточным поглощением, что снижает эффек-
тивность. Недавно в исследовании [71] Kapoor и 
соавт. сообщили о создании анионной липосо-
мальной структуры, состоящей из смеси 1,2-
диолеоил-sn-глицеро-3-[фосфо-rac-(1-глицери-
на) (DOPG) (рис. 26) и DOPE в молярном 
соотношении 40:60 для доставки миРНК. Моле-
кулы миРНК были соединены с липосомами 
через кальциевые мостики. Анионные липо-
сомы оказались нетоксичными и обладали зна-
чительной стабильностью в сыворотке крови. 
Таким образом, анионные липосомы следует 
рассматривать в качестве безопасной альтер-
нативы катионным липосомам при доставке 
миРНК.  
 
Рис. 26. Структура 1,2-диолеоил-sn-глицеро- 
3-[фосфо-rac-(1-глицерина)] (DOPG)  
(натриевая соль). 
 
 
Недавно были разработаны и использованы 
стабильные частицы нуклеиновая кислота-
липид (Stable nucleic acid lipid particles - 
SNALPs) для системной доставки миРНК [72]. 
В исследованиях [73, 74] подобные липосомы с 
диаметром 100 нм были получены путем сли-
яния ионизируемых и катионных липидов, 
холестерина и ПЭГ-модифицированных липи-
дов. Состав этих липидных компонентов может 
быть скорректирован в соответствии с конк-
ретным исследованием. Полезность SNALPs 
для доставки миРНК была впервые проде-
монстрирована в экспериментах на мышах, за-
раженных вирусом гепатита B (HBV-инфекция) 
[75]. После этого SNALPs были скомбиниро-
ваны с миРНК против клеточного цикла белков 
Plk1 в терапии рака [76]. Полученный препарат 
не проявил сопутствующую токсичность в 
печени, а также улучшил выживаемость мышей 
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с опухолевой моделью Neuro2A печени. Пос-
ледние исследования показали, что успех 
SNALPs для лечения гепатоцеллюлярной кар-
циномы может быть связан с тем, что SNALPs 
были опсонизированы аполипопротеином Е 
(ApoE) и подвергнуты рецептор-опосредо-
ванному эндоцитозу гепатоцитами, таким об-
разом, избегая фагоцитарного поглощения клет-
ками Купфера [77].   
Заключение 
Таким образом, липосомы являются перс-
пективными средствами доставки биологически 
активных соединений. Они могут переносить 
большое количество лекарственных препаратов, 
использующихся в различных лечебных целях, 
что позволяет уменьшить токсичность этих пре-
паратов, минимизировать побочные эффекты, а 
также повысить стабильность и растворимость 
лекарств. В ближайшее время исследования ли-
посом продолжатся в направлении оптимизации 
их структур, повышения специфичности и се-
лективности доставки ЛС к терапевтической 
мишени.
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Based on the aggregate results from several different studies, this article will provide readers a survey view about 
the ability to drug delivery one of the most typical nano structures – liposome and the use of this structure for 
various therapeutic purposes, including anticancer therapy, antibacterial therapy and gene therapy. 
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